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論文内容の要旨
1966 年， Hopsu-Havu と Glennerはグリシループロリ lレ-ß-ナフチ jレアミドをプロリンのカノレポキ
シ末端でミ加水分解する酵素を腎に発見した。その後，肝，腎，顎下腺，小腸などから本酵素の精製と，










F) および上皮細胞 (HE) を用いた。これら細胞は20%仔牛血清添加のイークソレMEM培地で培養した。
血清中 DPP 町活性の測定には人工基質Gly-Pro-パラニトロアニリド (pNA) ，培養細胞のDPPN
活性測定には蛍光 lとより一層高感度で測定できる Gly-Pro メチノレクマリンアミド (M C A) ，血清中お
よび培養細胞中のDPPll 活性の測定にはLys-Ala-ß-ナフチ lレアミド ( ßNA) を用い，比色または蛍
光測定した。
その結果，口腔扇平上皮癌患者の血清中DPPIV活性は 30.0 士 9.3 (IU / 1 serum)で，対照健常人の
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て検討した。 K-44およびKB細胞は，対照としたHF細胞に比べDPPIV比活性が 1/4 以下に低下したが，
酵素の細胞内局在および至適pHの検討から，逆にGly-Pro-MCAの水解に対して酸性領域に至適 pH を
もっリソゾーム酵素の比率が増加していることが示唆された。そこでセファデックス G- 200 を用いた
ケすル漉過法 lとより酵素の分離を行うと， HF細胞には， ピーク A (MW=40 X 104) ，ピークB (MW=23 
x10 4 ) ，ピーク C(MW= 10 x 10 4 ) の 3 つのGly-Pro-MCA加水分解酵素活性が検出されたのに対し，
癌細胞群はいずれもピーク C しか検出されなかった。至適pH， ConAへの吸着，抗ヒ卜 DPP町との
結合，基質特異性を検討した結果，ピーク B がDPPIV ， ピーク C がLys-Ala-ﾟ NA加水分解活性を
示しDPPII と判明した。 DPPII はリソゾーム酵素で容易に血清中に遊出することから，癌患者血清
中Lys-Ala-ﾟ NA加水分解活性を測定すると 5.3 士 2.9 (lU / 1 serum) で対照健常人の1. 4 士1. 2 












PPII と考えられる Lys-Ala-ﾟ NA加水分解活性が増加していた。そ乙で，癌患者血清中のLys-Ala ー
βNA加水分解活性を測定したところ，健常人のそれより有意に上昇し，病勢を反映して変動している
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ことが明らかとなった。
以上の結果から，血清中DPP町活性の低下あるいはLys-Ala-ﾟ NA加水分解-活性の上昇が担癌のパラ
メーターとして有用であることが示唆された。本研究によって得られた知見は，癌の血清学的診断にお
いて重要な意義を与えるものであり歯学博士の学位に十分値するものと認める。
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